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Fazy przeprowadzania badan klinicznych

*lZrédiem nowych lekow sa zwiazki chemiczne znajdujace sie w roslinach, organizmach
zwierzat, lecz najwieksza role w procesie tworzenia leku ma synteza nowych zwiazkow
chemicznych w laboratoriach. Tam wlasnie przeprowadza sie pierwsze badania i odkrywa
nowe ugrupowania chemiczne dajace zwiazek o istotnym dzialaniu biologicznym, ktory
mozna zastosowa¢ w leczeniu lub zapobieganiu chorobom. Substancje modyfikuje sie
poprzez podstawienie do niej réznych grup chemicznych, uzyskujac kilka wariantow
o lepszych cechach w poréwnaniu z lekiem macierzystym.

Niekiedy jednak ukryte wtasciwosci odkrywane sa przypadkowo. Na przyktad, w czasie prac nad
lekiem stosowanym w schizofrenii odkryto przypadkowo pierwszy lek przeciwdepresyjny, natomiast
pierwszy lek, ktory zastosowano w leczeniu schizofrenii zostal wyizolowany podczas prac nad lekiem
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przeciwalergicznym. Obecnie mozliwe jest przewidzenie wtasciwosci farmakologicznych nowego
zwiagzku chemicznego zaplanowanego do syntezy.

Proces badawczo-rozwojowy nowego produktu leczniczego przebiega pod kontrola nadzoru
farmaceutycznego, za zgoda Lokalnej Komisji Bioetycznej. Sktada sie z nastepujacych czesci, ktére
musza byé opracowane i szczegétowo zaplanowane na dtugo przed wlasciwym rozpoczeciem badania:
* badania podstawowe (laboratoryjne)

* badania przedkliniczne

* badania kliniczne fazy I

* badania kliniczne fazy II

* badania kliniczne fazy III

Badania podstawowe- laboratoryjne sa pierwszym etapem prac nad stworzeniem nowego leku. Ich
celem jest synteza nowych zwiazkéw chemicznych, poszukiwanie i izolacja substancji naturalnych
(gtdwnie z roslin), ktére maja potencjalne dziatanie lecznicze. Badania te opracowywane sa
W obszarze mechanizmow dziatania leku oraz mechanizméw odpowiedzialnych za powstawanie
procesu chorobowego. Po wstepnej selekcji wyodrebnione substancje sa poddawane badaniom
przedklinicznym.

Pierwszy etap witasciwych prac nad substancja, ktéra ma znalez¢ zastosowanie w medycynie,
nazywany jest przedkliniczng faza badan. W tej czesci testow zwiazek musi przejs¢ proby na
komoérkach in vitro oraz in vivo, podczas ktérych ocenia sie jego dzialanie. Nastepnie, jesli wyniki sa
zadowalajace lek moze zosta¢ podany zwierzetom doswiadczalnym. Zwierzeta wykorzystywane sa
w badaniach medycznych jedynie, kiedy jest to bezwzglednie konieczne i nieuniknione, w sytuacjach,
gdy nie istnieja odpowiednie alternatywne rozwigzania.

Badania in vivo

Badania in vivo polegaja na operacyjnym dojsciu do danego narzadu poddawanemu leczeniu
i potaczeniu go z przyrzadami rejestrujacymi jego czynnos¢ oraz sprawdzeniu dziatania réznych
stezen testowanej substancji na organizm. Badania operacyjne wykonuje sie w znieczuleniu ogo6lnym,
przestrzegajac zasad etycznych. Jesli istnieje taka mozliwos¢, stosuje sie nieoperacyjne badania
narzadow. W ostatnich latach zwiekszyta sie liczba metod badawczych nieoperacyjnych. Polegaja
one gldwnie na umocowaniu na réznych czesciach ciata, w poblizu badanych narzadéw urzadzen
przekazujacych do rejestratoréw impulsy bedace wynikiem czynnosci organu. Czesto jednak
konieczne jest stosowanie obydwu rodzajow badan.

Badania in vitro

Badanie in vitro polega na badaniu wptywu zwiazku na wyizolowane z organizmu zwierzecego
narzady (serce, tchawice, zoladek, jelita), tkanki lub pojedyncze komoérki. Wyizolowana probke
umieszcza sie w naczyniu doswiadczalnym, w ktérym jest on omywany krwia lub ptynem o sktadzie
jonowym, kwasowosci i temperaturze zblizonej do warunkow panujacych w zdrowym organizmie
zwierzecym. W ptynach ustrojowych (krew, mocz, ptyn mézgowo-rdzeniowy) oraz w tkankach bada
sie wplyw nowego zwiazku na normalne sktadniki ustrojowe, na zawartos¢ biatek, weglowodandw,
ttuszczow, a takze na aktywnos$é¢ enzymow.

Badania na zwierzetach sa podstawowym i obecnie najlepszym sposobem oceny wptywu roznych
substancji na organizm czlowieka, pozwalaja przewidzie¢ skutki ich oddzialywania, wyjasnié¢
przyczyny powstatej odpowiedzi i zachowania organizmu. Umozliwiaja sprawdzenie dziatania np.
kosmetykow, sktadnikéw zawartych w badanym pokarmie czy na przyktad wptyw srodowiska na



organizm.

Do doswiadczen uzywa sie wytacznie zwierzat nabytych legalnie, z hodowli prowadzonej wedlug
zasad zgodnych z obowiazujacym prawem, ktérych wykaz posiada Krajowa Komisja Etyczna ds.
Doswiadczen na Zwierzetach. Niedopuszczalne sa doswiadczenia powodujace bol u zwierzat. W celu
jego zniesienia stosuje sie odpowiednie leki znieczulajace i przeciwbolowe. Jesli po zakonczeniu
doswiadczenia zwierze nie wymaga wybudzenia, powinno by¢ ono zgtadzone przed wybudzeniem
z narkozy. Jesli badania wymagaja wybudzenia zwierzecia, nalezy zapewni¢ mu peina opieke
pooperacyjna, stosowana w klinikach weterynaryjnych ( zniesienie niewygody i bolu).

Doswiadczenia na zwierzetach moga prowadzi¢ wytacznie osoby o odpowiednich kwalifikacjach,
ktore posiadaja indywidualne, numerowane zezwolenia uzyskane od kierownika jednostki
doswiadczalnej. Wspoétuczestniczyé moga osoby odpowiednio przygotowane, ktore roéwniez uzyskaly
zgode kierownika jednostki doswiadczalnej i Lokalnej Komisji Etycznej ds. Doswiadczen na
Zwierzetach.

Pierwszym krokiem do prowadzenia badan jest ich zaplanowanie i przedtozenie projektu i wniosku
do Komisji Etycznej Badan na Zwierzetach. Na skierowany wniosek, zgode wydaje Lokalna Komisja
Etyczna ds. Doswiadczen na Zwierzetach, ktéra dziala na podstawie Ustawy o doswiadczeniach na
zwierzetach z dnia 21.01.2005 r. i podlega Krajowej Komisji Etycznej ds. Doswiadczen na
Zwierzetach. Badania mozna prowadzi¢ jedynie w specjalnie przystosowanych do tego celu
osrodkach, zgodnie z art. 16 ust. 1 wyzej wymienionej Ustawy, ktorych wykaz aktualizuje
Ministerstwo Nauki i Szkolnictwa Wyzszego.

Podawanie produktu réznym gatunkom zwierzat pomaga w przyblizonej ocenie cech nowej
substancji. Badania farmakologiczne sa prowadzone, co najmniej na trzech gatunkach zwierzat
laboratoryjnych: dwoch nizszych i jednym wyzszym. Sposrdd zwierzat nizszych sa to najczesciej
myszy, szczury, swinki morskie, chomiki, hodowane w scisle okreslonych warunkach
atmosferycznych, i odpowiednio karmione. Ze zwierzat wyzszych do badan uzywa sie krolikow,
kotéw lub pséw. Jesli istnieja szczegolne przestanki, efekty farmakologiczne nowych lekow bada sie
takze na zwierzetach naczelnych (matpy).

Nierzadko zdarza sie, ze oceniana substancja w organizmie zwierzat, zwlaszcza gryzoni, musi by¢
zwielokrotniona by osiagna¢ taki efekt, jaki moze wywotac¢ kilkukrotnie mniejsza dawka tej samej
badanej substancji u cztowieka.

Badania rozpoczyna sie od okreslenia dawki $miertelnej zwiazku dla potowy z grupy badanych
zwierzat, czyli od ustalenia tzw. DLM (dosis letalis). Dawke te bada sie na trzech gatunkach zwierzat,
dwdch nizszych - np. myszy, szczury i jednego wyzszego -kroliki, koty, psy itp.

DLM i DE50

Oprdcz DLM w czasie badania okresla sie rowniez DE50 (dosis effectiva) jest to dawka wywotujaca
efekt farmakologiczny u potowy z grupy badanych zwierzat. DE50 oblicza sie za pomoca prostych
metod statystycznych, po podaniu réznych dawek grupom liczacym od 5 do 10 zwierzat. Im wyzszy
wskaznik leczniczy tym lek jest bardziej bezpieczny. Jesli wskaznik jest mniejszy od 1, zwigzek nie
moze zostac¢ zastosowany w lecznictwie ze wzgledu na zbyt duza toksycznosc.

Przy uzyciu metod chemicznych bada sie stezenie badanego zwiazku, po podaniu jego réznych
dawek, w ptynach ustrojowych, tkankach i na tej podstawie okresla przypuszczalne dawki lecznicze.
Stezenie badanego zwiazku w moczu pozwala na okreslenie predkosci jego wydalania przez nerki.



Zbadanie stezenia zwiazku w tkankach daje informacje o wielkosci jego dystrybucji do
poszczegdlnych tkanek, narzadéw oraz ich czesci. Jesli istnieje mozliwos¢ wywotania choroby
doswiadczalnej (np. zakazenia bakteryjnego, stanu zapalnego, nadcisnienia tetniczego,
niedokrwienia serca, cukrzycy) bada sie wptyw zwiazku na przebieg choroby wywotanej u zwierzat,
a takze wystepowanie dziatan ubocznych. Oznaczane jest takze mutagenne dziatanie badanej
substancji.

Szacuje sie rowniez bezpieczenstwo stosowania badanej substancji u ludzi poprzez okreslenie:
toksycznosci ostrej i toksycznosci przedtuzonej. Badania nad toksycznoscia zwiazku prowadzi sie,
aby wykry¢ jego ewentualng szkodliwos¢ i ustali¢ wyplywajace stad przeciwwskazania.

W tym celu zwiazek podaje sie zwierzetom laboratoryjnym przez okres od 6 do 12 miesiecy i bada sie
stan czynnos$ciowy narzadow- przede wszystkim szpiku kostnego, watroby, nerek, ukladu
sercowo-naczyniowego, pokarmowego i osrodkowego uktadu nerwowego. Stosuje sie metody
fizjologiczne, biochemiczne i morfologiczne. Wyniki tych badan okreslaja stopien szkodliwosci, ktéra
moze wystapi¢ po diugotrwatym podawaniu zwigzku. Podawanie zwigzku miejscowo na skdre i btony
sluzowe, pomaga okresli¢ jego ewentualne wtasciwosci alergiczne.

Kazdy nowy zwigzek poddawany jest réwniez badaniom embriotoksycznym, teratogennym
i karcinogennym. W tym celu podaje sie go co najmniej trzem gatunkom zwierzat w okresie ciazy
i obserwuje czy powoduje on zmiany toksyczne u ptodu lub deformacje jego narzadow
(teratogennos¢ - potworniakowatos$c¢). Po kilku lub kilkunastomiesiecznym okresie podawania
obserwuje sie tez, czy nie wywotuje on dziatania rakotwdrczego (karcinogennego). Zwiazki, ktore
przechodza te testy negatywnie zostaja odrzucone, jako potencjalne leki.

Wykonuje sie setki badan na duzej liczbie zwierzat. Kazda technika wymaga uzycia kilku grup
liczacych od 6 do10 zwierzat. Poszczegoélnym grupom podaje sie rézne dawki badanych zwigzkdow.
Kazda grupe po podaniu badanej substancji obserwuje sie i poréwnuje sie z grupa zwierzat
kontrolnych, ktérym podaje sie roztwor stuzacy do jego rozpuszczenia, lub u ktérych wykonuje sie
zabiegi przygotowujace do wprowadzenia zwiazku do organizmu. Dzieki tym poréwnaniom uzyskuje
sie wyniki obiektywne, ktére nadaja sie do oceny statystycznej. Do oceny wynikéw dobiera sie
odpowiednia dla danego modelu metode analizy statystycznej. Zte dobranie moze powodowac
zafalszowanie oceny uzyskanych danych. Wyniki daja informacje, na jakie narzady i tkanki nowy
zwiazek wywiera dzialanie lecznicze. Z informacji tych mozna wnioskowac, jakie dziatanie lecznicze
wystapi u ludzi.

Badania przedkliniczne nawet, gdy wypadna pozytywnie nie daja gwarancji, co do pomyslnego
zakonczenia badan klinicznych. Moga jedynie maja pomdéc w poczatkowym ustaleniu dzialania
badanych substancji i czasteczek okreslonego zwiazku, ktére w przysztosci moga trafi¢ do dalszych
etapow badan klinicznych i sta¢ sie przydatnymi specyfikami do walki z choroba.

Nie istnieje model zwierzecy, ktéry umozliwitby zastapienie eksperymentalnego podawania nowego
produktu leczniczego ludziom. Zwierzeta czesto reaguja na substancje chemiczne zupeinie inacze;j.

Bywa, ze wynik badan, ktory u zwierzat wypada korzystnie nie jest bezpieczny i korzystny u ludzi.
Jednym z badan klinicznych, ktore po pozytywnym tescie na zwierzetach przeszto do fazy badan na
ludziach byto badanie leku Fialurydyny. Grupie pietnastu pacjentéw podawano lek, ktéry miat byc
stosowany w terapii przewleklych zapalen watroby typu B18. Po 13 tygodniach badan u jednego
z badanych stwierdzono kwasice mleczanowa i postepujaca niewydolnos¢ watroby. Badania
przerwano, a u 7 kolejnych pacjentow stwierdzono objawy ciezkiej hepatotoksycznosci, postepujacej
kwasicy mleczanowej, narastanie zottaczki i pogarszanie sie czynnosci watroby, nawet po



odstawienia leku. W konsekwencji 5 pacjentéw zmarto, dwdch przezyto dzieki przeszczepowi
watroby. U innych pacjentéw stwierdzono zapalenie trzustki, neuropatie i miopatie. Lek wycofano
z badan klinicznych.

Moze to wynikac¢ z roznic gatunkowych np. mniejszej odpornosci, wrazliwosci. Dla przyktadu
organizm Swini jest najbardziej zblizony pod wzgledem fizjologii do organizmu cztowieka, natomiast
najlepszym modelem zwierzecym dla oceny skutecznosci proponowanego leku przed zastosowaniem
u ludzi w badaniu in vivo jest szympans. Jednak w praktyce nie wszystkie badania mozna wykonywac
na tych zwierzetach.

Czasem substancja korzystna dla ludzi okazuje sie bardzo niebezpieczna dla zwierzat np.
paracetamol stosowany powszechnie u ludzi moze wywota¢ zaburzenia lub nawet obumarcie ciazy
psa, jest rowniez wysoce toksyczny dla kotow, nawet w niewielkiej dawce.

Szacuje sie, ze tylko 5 na 5000 substancji leczniczych, nad ktérymi rozpoczyna sie prace, pomyslnie
przechodzi te faze badan.

Po pomyslnym zakonczeniu etapu badan przedklinicznych rozpoczynaja sie badania kliniczne,
sktadajace sie z nastepujacych faz I, II, III i IV. Kazda z nich musi by¢ zakonczona pozytywnie, aby
mozna bylo rozpoczac nastepny etap.

Proces przeprowadzania badan klinicznych (obecnie)
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Faza l

W trakcie I fazy badan wstepnie ocenia sie bezpieczenstwo stosowania testowanego srodka. Jest
pierwszym kontaktem organizmu cztowieka z nowym lekiem. Przeprowadzana jest zwykle na matej



(zwykle od 10 do 100) grupie zdrowych ochotnikoéw. Badane jest jego wchtanianie z przewodu
pokarmowego, poziom jaki osiaga we krwi i tkankach, wydalanie, toksycznos$¢ oraz interakcje
z pozywieniem i powszechnie stosowanymi lekami. Wyniki tej czesci prac nad nowym lekiem
pozwalaja wstepnie okresli¢ jego dawkowanie poprzez badanie zaleznosci pomiedzy dawka leku oraz
odpowiedzia kliniczna.

W I fazie badan klinicznych bierze zazwyczaj udziat kilkudziesieciu zdrowych ochotnikéw jednakze
w przypadku lekdw o potencjalnym dziataniu toksycznym badana prébe stanowia jedynie osoby
chore. Ta faza trwa zwykle krotko, niesie ze soba najwiecej ryzyka. Nowy lek podawany jest przez
kilka dni, w dawce pojedynczej (w kilku stezeniach) oraz w dawkach wielokrotnych w réznych
odstepach czasowych. Z udzialu w tej fazie badan nie mozna odnies¢ bezposrednich korzysci
zdrowotnych.

Wziecie udziatu w tej fazie badan nad nowym lekiem moze wymagac¢ spedzenia pewnego okresu
czasu w specjalnie przystosowanych do tego celu osrodkach badawczych, nalezacych do firm
farmaceutycznych lub instytucji naukowych, w celu $cistego monitorowania poziomu leku
w organizmie. Przez caly czas trwania tej fazy uczestnicy sa bardzo doktadnie badani i obserwowani.
W przypadku niektérych lekow, na przyklad cytostatykow przeznaczonych do leczenia nowotworow,
ta faza badan jest potaczona z II fazg, poniewaz nie mozna naraza¢ zdrowych ochotnikéw na
dzialanie silnie toksycznych zwiazkow.

Wedlug danych amerykanskich na 100 lekow poddawanych badaniom fazy I do dalszych badan
przechodzi okoto 70.

Faza II badan klinicznych

Ta faza badan trwa zwykle przynajmniej 6 miesiecy. Udzial w niej wiaze sie prawie zawsze
z koniecznoscia regularnych wizyt w klinice w celu monitorowania dziatania leku. Celem II fazy
badan klinicznych jest stwierdzenie czy nowy lek dziata u okreslonej grupy chorych i czy jest
bezpieczny. Podczas tej czesci prac ustala sie takze zwiazek pomiedzy dawka, a efektem dziatania
preparatu, co pozwala na ostateczne ustalenie dawki stosowanej w dalszej fazie badan oraz dalsza
ocene skutecznosci i bezpieczenstwa preparatu. Oceniane sa szczegolowe parametry dotyczace
wchtaniania, metabolizmu i wydalania leku w zaleznosci od ptci i wieku. Badania II fazy obejmuja
kilkuset ochotnikow (na ogét od 50 do 500) - pacjentéw cierpiacych na dana chorobe.

W II fazie testow prowadzi sie pierwsze badania poréwnawcze dziatania nowego preparatu i placebo.
Aby obiektywnie oceni¢ dzialanie nowego leku, badania te prowadzi sie najczesciej metoda
podwadjnie Slepej proby- ani pacjent, ani badacz nie wiedza, jaka substancja jest podawana choremu.
Robi sie tak, dlatego, by oczekiwania ani pacjenta, ani lekarza nie moglty wptyna¢ na wyniki badan.
Lekarz, ktory wie, czym leczony jest pacjent moze bezwiednie inaczej postepowaé z pacjentem,
natomiast pacjent znajacy swdj sposob leczenia mdgiby inaczej opisywac¢ swoje ewentualne
dolegliwosci. Od dawna juz wiadomo, iz pacjent przekonany, iz bedzie dostawaé nowy, bardzo
skuteczny, trudno dostepny, drogi lek czut sie po nim znacznie lepiej, cho¢ podawano mu tylko
substancje obojetna - jest to tak zwany efekt placebo.

Uczestnicy tej fazy badan dzieleni sa zwykle na dwie grupy: badana i kontrolna. Znajdujacy sie
w grupie badanej otrzymuja testowany lek, grupa kontrolna- tak zwane placebo- nie dziatajacy,
obojetny preparat, nie dajacy sie odrdézni¢ na podstawie wygladu, smaku czy zapachu od badanego
leku. Ze wzgledow etycznych, coraz rzadziej uzywa sie klasycznego placebo. Grupa kontrolna
obecnie otrzymuje zwykle terapie uwazana aktualnie za standardowy sposéb leczenia danego
schorzenia.



,Przydzial” do grupy odbywa sie losowo, zwykle dokonuje go komputer (mowi sie wtedy, ze badania
sa randomizowane). Pozwala to, by osoby przydzielone do poszczegdlnych grup byty do siebie
podobne (byly w podobnym wieku, stanie zdrowia, zawieraly podobny odsetek kobiet), dzieki czemu
mozliwe bedzie dokonanie poréwnania wynikow leczenia. Osoba decydujaca sie na udziat
w badaniach klinicznych leku nie ma wplywu na to, do ktdérej grupy zostanie przydzielona. Nie ma na
to wptywu takze lekarz leczacy. Informacje o tym, do ktérej grupy nalezat pacjent lekarz otrzymuje
na ogoét po zakonczeniu badan.

Randomizacja, czyli losowy przydziat do grup, czesto budzit protesty. Pojawialy sie gtosy, iz pacjenci
z zaawansowanym stadium danej choroby, nie majacy juz nowych opcji terapeutycznych, nie moga
czekac na zakonczenie badan klinicznych, ryzykowac¢ przyjmowania placebo. Woleliby przyjmowac
malo znana substancje badang, ktéra moze, cho¢ przeciez nie musi, okazac sie dla nich szansa na
diuzsze zycie. Te protesty gtdwnie ze strony organizacji zrzeszajacych osoby zyjace z HIV
spowodowaty, iz od roku 1989 wprowadzono w USA sposéb postepowania nazwany ,Sciezka
rownolegla” (ang. parallel track) lub ,rozszerzonym dostepem” (ang. expanded access). Polega na
tym, iz leki, ktére pomyslnie przeszty faze II badan klinicznych moga by¢ dostarczane przez
producenta bezptatnie osobom, ktére nie maja juz zadnej alternatywy terapeutycznej wsrod
dostepnych w tym momencie lekéw. Dane uzyskane z badan prowadzonych w ramach expanded
access moga stanowi¢ uzupeinienie wynikéw fazy III.

Po doktadnej analizie danych zwigzanych ze stosowaniem leku u ludzi, gdy stosunek korzysci do
ryzyka jest wyrazny, mozna rozpoczac¢ III faze badan.

III Faza

IIT faza badan klinicznych trwa od roku do kilku lat, i jest prowadzona z udziatem az kilku tysiecy
chorych (od 1 000 do 3 000 i wiecej). Pacjenci kwalifikowani do badan III fazy to chorzy ze
wskazaniem do farmakoterapii, kwalifikowani sa do badania na podstawie $cistych kryteriéw
majacych na celu przebadanie leku w populacji zblizonej do populacji chorych wystepujacej
w praktyce medycznej. Prowadzona jest ona zwykle przez wiele osrodkéw klinicznych, czesto
w wielu krajach. Liczba pacjentow wiaczanych do badania uwarunkowana jest wymogami
rejestracyjnymi (FDA lub EMEA) oraz statystycznymi (szacowana wielko$¢ proby).

Faza III ma na celu ostateczne potwierdzenie skutecznosci badanej substancji w leczeniu danej
choroby w wiekszej populacji pacjentéw, okreslenie zwiazku pomiedzy jego bezpieczenstwem,
a skutecznoscia podczas krétkotrwatego i dlugotrwatego stosowania. Ma ona réwniez potwierdzi¢
wyniki dotyczace skutecznosci leku uzyskane w fazie II. Pozwala takze na poznanie rzadszych
dziatan ubocznych, zdobycie danych koniecznych do dopuszczenia leku do powszechnego stosowania.
Ta czes$¢ badan moze trwac od roku do kilku lat. Zasady prowadzenia III fazy badan (zastosowanie
metody podwdjnie $lepej proby, losowy dobdr pacjentéw do poszczegdlnych grup) sa takie same, jak
w fazie II, wymaga réwniez czestych wizyt w klinice prowadzacej badania.

W tej fazie badania poréwnywanie dziatania badanego leku (LB) z placebo (P), albo z lekiem
standardowym (LS), wykonywane moze by¢ na trzy sposoby:

- poprzez poréwnanie dwodch grup chorych, z ktérych jedna otrzymuje LB, a druga P lub LS,

- parami, kiedy jeden chory otrzymuje LB, a drugi w tym samym czasie P lub LS,

- krzyzowo- wtedy, gdy jeden chory najpierw otrzymuje LB, potem P lub LS i znowu LB, a drugi
chory leczony jest w odwrotnej kolejnosci - najpierw P lub LS, potem LB i znowu P lub LS.

Badania tej fazy zbieraja dane, ktére sa podstawa do rejestracji produktu leczniczego (faza III a) oraz



stuza celom marketingowym (faza III b). Po pozytywnym zakonczeniu III fazy badan lek moze zostac
zarejestrowany i wprowadzony do obrotu. Na podstawie wynikéw fazy: III a oraz III b nastepuje
przygotowanie wniosku o rejestracje nowego produktu leczniczego.

Wszystkie dane uzyskane w czasie badan podstawowych, przedklinicznych oraz klinicznych fazy od
I do IIT sa obowiazkowym elementem dokumentacji, wymaganej przez instytucje zajmujace sie
rejestracja lekow. Dokumentacja rejestracyjna moze liczy¢ nawet kilkanascie tysiecy stron. Przed
rozpoczeciem procesu badawczo-rozwojowego producent produktu leczniczego konsultuje
z wiodacymi, instytucjami rejestracji lekdw zakres niezbednych danych, w tym kryteria wlaczenia
i wylgczenia oraz wskazania, aby zminimalizowa¢ ryzyko odrzucenia dokumentacji rejestracyjnej
z powodu pominiecia istotnych danych.

Faza IV

IV faza badan klinicznych dotyczy lekéw juz zarejestrowanych i obecnych w sprzedazy. Ma ona na
celu okreslenie, czy produkt jest bezpieczny we wszystkich wskazaniach zalecanych przez
producenta i dla wszystkich grup chorych. IV faza badan dodatkowo weryfikuje wczesniej uzyskane
wyniki, w tym ewentualne pojawienie sie wczesniej nie zarejestrowanych dziatan niepozadanych.

W przysztosci opracowywanie nowych lekéw ma by¢ procesem bardziej zintensyfikowanym. Wiekszy
nacisk bedzie kladziony na prace nad czasteczka w fazie przedklinicznej. Wedlug ekspertow,
nieuniknione jest poszukiwanie mozliwosci obnizenia kosztow badan klinicznych, zwtaszcza w fazie
II1.

Tworca leku najpierw zabezpieczy i uruchomi tzw. ,in-life testing”, czyli serie matych, ale Scisle
ukierunkowanych badan klinicznych. Na podstawie warunkowego zatwierdzenia leku przez agencje
regulacyjna, firmie farmaceutycznej wolno bedzie wprowadzi¢ go na rynek udostepniajac go
wstepnie okreslonej, waskiej grupie pacjentow. W rezultacie doprowadzi to do peilnej integracji
badan klinicznych z praktyka kliniczna. Badania kliniczne beda czescia normalnej praktyki lekarskie;j.
W rzeczywistosci proces zmiany podejscia do pracy nad nowymi lekami potrwa najblizsze dziesiec,
a nawet dwadziescia lat.

Badania kliniczne lekow sa niezwykle wazne dla poznawania nowych strategii terapeutycznych, dla
zwiekszania wiedzy o stosowaniu, skutecznosci i dziataniach ubocznych lekéw. Dostepne dane
wskazuja, ze nowy lek wprowadzony na rynek pochtania naktady ok 3-3, 5 mld ztotych, z czego az ok.
25% przypada na badania przedkliniczne i na pierwsze etapy badan klinicznych, obejmujacych
poszczegolne tzw. fazy od I do IV. Jedynie 1 na 5 testowanych lekéw pomyslnie przechodzi wszystkie
fazy badania. Biorac pod uwage ilo$S¢ preparatow poddawanych testom i diugi czas ich
przeprowadzania, ta liczha moze wydawac¢ sie bardzo mata. Nalezy jednak pamietac, ze kazde
badanie, nawet zakonczone niepowodzeniem wnosi wiele do wspdtczesnej medycyny i by¢ moze
kiedy$ w inny sposdb pomoze w walce o zdrowie i lepsze zycie.
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